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2019 年 2 月 9 日　13：00 ～ 13：25　昭和大学 16 号館 2階講義室
○司会　それでは定刻となりましたので，第 352 回
昭和大学学士会定例会を開催いたしたいと思いま
す．本日は雪の中，またお忙しい中お集まりいただ
きまして，ありがとうございます．本日進行係を担
当させていただきます，リハビリテーション医学講
座の川手と申します．どうぞよろしくお願いしま
す．それではさっそく，研究紹介講演を始めたいと
思います．座長の宮崎章先生，どうぞよろしくお願
いいたします．
○座長（宮崎　章）はい，第一席を担当いたします
学士会運営委員の宮崎でございます．第一席は法医
学講座の教授 松山高明先生でいらっしゃいまして，
演題名が「心臓の形態変化から不整脈を視る」とい
うことでございます．
　ご略歴を簡単にご紹介いたします．1998 年に本
学の医学部の卒業でございまして，第二病理学で学
位を取得されております．その後，国立循環器病セ
ンターに長く勤務になり，2017 年の 6 月，本学の
法医学講座の准教授としてお帰りになりました．翌
年 2018 年 4 月に佐藤前教授の後任として，法医学
講座の主任教授に着任されております．それでは，
どうぞよろしくお願いいたします．
○松山　宮崎先生，ご紹介ありがとうございました．
本日は大変貴重なお時間いただき，誠にありがとう
ございます．昨年の 4月から医学部法医学講座担当
させていただいております，松山高明と申します．
　先ほどご紹介いただきましたが，国立循環器病研
究センターから京都府立医大学を経て，昭和大学ま
でいずれの施設でも，同じような研究をしてまいり
ました．「心臓の形態から不整脈を視る」というこ
とでお話させていただきます．
　最初に少し法医学との関連からお話させていただ
きます．法医学にも，さまざまな研究分野がござい
ますけれども，1つ主要な所は法医解剖ですね．法
医解剖の中には司法解剖を始めとして，さまざまな
解剖が含まれていますけれども．その役割としまし
ては，まず，外因死，この中には外傷や，中毒と
か，そういったものが含まれますが，こういったも
のと，あと，内因死，これは病気，病死が含まれま
すが．この 2つを区別するという大きな意義があり
ます．
　まあ，外因のほうは色々な警察沙汰の事例等も多
いと思いますけども，こういったほうが世間では，法
医学の仕事として注目されるんですけれども，実際
こちらの内因死のほう，病死のほうも結構な症例数
がございまして．簡単に言うと，病院に生きてたどり
着けなかった人々ですね，これらが対象になります．
その中には，突然に死を迎えた，「突然死」という概
念に当てはまる方も非常に多く含まれています．
　その中を見ていくと，さまざまな疾患があります
が，心臓，これが原因で突然死をされる方も非常に
多くて．その中でも突然に致死性の不整脈が起こ
る．つまり，異常な心臓の興奮が起きて不整脈で亡
くなるという，こういったことがございますので，
この分野を法医学の教室で研究していけたらと思っ
ております．
　では，この不整脈というのを，心臓の形態でどの
ように見ていくかということになるんですけれど
も．不整脈というのは，みなさんご存じだと思いま
すけれども，血液の電解質異常とか，外部から心臓
に何か異常な刺激，例えばサッカーボールなどの
ボールが胸に当たっていきなり不整脈を起こしたと
か，そういった報道とかも，ニュースもありますけ
ども．つまり，正常な心臓でも不整脈というのは無
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理やり起こすことができるということで，心臓の形
態異常から断定的に，不整脈が起きましたよという
ふうに診断するということは，基本的にはできない
と思っています．
　では，どうするかというと，何か心臓に形態変化
があったら，それが不整脈を起こしやすくする病変
なのかどうか，こういった病変を「不整脈原性基
質」というふうに言いますけども，これが心臓の中
にあるかどうか，これを見ていくことで，不整脈を
起こしやすい心臓なのかどうかということが，示唆
することができると考えています．どのような心臓
が不整脈を起こしやすいのかを，解析するというこ
とが，私の研究のテーマであります．
　少しその例をご紹介しますが，先ほど，不整脈が
なぜ起きるか，この機序として，リエントリーと，
異常自動能，撃発活動の 3 つの機序があるんです
が，今日はこのリエントリーを簡単にご紹介します
と，異常な遅い伝導の興奮が心臓の中に起こること
があるんですけども，そういったものがこのような
不均一な異常組織を介して発生して，それが原因で
心臓の中をグルグル回る，堂々巡りをする異常な興
奮を起こして不整脈になります．
　何のことかよくわからないかもしれないですけど
も，簡単に示しますと，例えば，これは心筋梗塞，
古い心筋梗塞で心室の先端部位，心尖部に心室瘤を
つくっている．つまりここに線維化病変がある症例
ですね．例えば洞調律，正常の心拍で心臓が興奮し
ている状態を示しますと，ここの刺激伝導経路の所
から心室に電気が，興奮が流れてきて，最終的に，
一番最後，電気が流れにくい，心筋梗塞を起こした
所でゆっくり流れます．こういう電気興奮が洞調律
の時には起きていると思うんですけども，それが，
何らかの原因で，ここの異常組織内で異常な興奮が
先に起きてしまうと，ゆっくりした伝導が異常な組
織で起きて，速い伝導が正常組織で伝わる．こうい
う現象が起きて，こういった心室頻拍という不整脈
ができてくる．臨床ではこのグルグル回る興奮を心
電図で見ていることになりますけども．こういった
異常組織を介して，心臓が興奮する現象を私の研究
では視覚的に見ていこうというところで，普通に光
学顕微鏡でこの病変を見ていくんですけども．この
丸で囲んだ中を顕微鏡で見ますと，これは，マッソ
ントリクローム染色という染色で，赤い所が心筋細
胞で青い所が線維化部位を示してますけども．当然
こういう，梗塞を起こした部位は心筋梗塞による線
維化を起こして，心筋の流れが不均一になって，電
気が流れにくくなっています．こういった線維化病
変が，心臓の不均一な心筋配列をとって，不整脈を
起こしやすくなっていると言うことができます．
　もう 1 つ，肉眼的に示してみますと，これも心
筋，陳旧性の梗塞の症例なんですけども．左と右，
左のほうが 97 歳まで生きられた方で，心筋梗塞が
あるんですけども，生前ほとんど心室性不整脈の出
現が無かった方で，右は 80 代の方なんですけども，
心室性不整脈の出現が頻発していた方で同じ部分に
同じような大きさの梗塞病変があるんですが，左側
はほとんど心筋がなくなって線維化のみ，均一で，
単一な組織になっていますが，右のほうは線維化は
あるんですが，その中にまだら模様に不均一に残存
心筋が残っていて，組織の不均一性が強くなってお
り，左のほうが心室頻拍の出現が少なく，さらにた
とえ出たとしても持続しない．右のほうは心室頻拍
が頻発して，さらに持続，起きたとしたら長く続い
てしまうという特徴がありました．
　この病変を顕微鏡でやはり見ていきますと，左の
ほうが，これ青い所が線維化ですけども，単一に，
均一に線維化している．線維化を起こした中に，心
筋組織が含まれていないですね．線維化と残ってい
る心筋がきれいに分かれている．つまり，均一な組
織．一方こちらは，線維組織が心筋の中に複雑に介
在して，心筋配列を乱しているということで，こち
らの右側のほうが不整脈を起こしやすい組織と言え
ることができます．で，こういった不均一な組織と
なるものが，不整脈原性器質ということが言えると
いうことになってくるんですけども．こういったこ
とが 1つ研究している内容なんですけども，実際い
かがですか．不整脈を目で見たっていうこと，実感
湧きますか？心拍のない心臓を，ただ組織を見て想
像しているだけじゃないかというようなことを，私
は感じまして．実際，生きている心臓で不整脈を見
て研究しないと，よくわからないんじゃないかとい
うことで，こうなると動物実験ですね，動物の力を
借りないと研究できないということで，動物実験を
始めました．
　方法としましては，そんなに特殊なものではなく
て，ランゲンドルフ灌流システムを用いて行ってお
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ります．この実験は，京都府立医大の病理学教室
で，10 年ぐらい行ってきた研究であります．
　光学顕微鏡で心臓を見るということなんですけど
も，この2つの画像，イメージで実験を見ていきま
す．左側は実体顕微鏡で普通に写真を撮っただけのも
のです．ランゲンドルフ灌流は，ご存じの方多いと思
うんですけども，心臓を取り出して，素早くこの大動
脈にカニューレを突っ込んで，電解質を調整した灌流
液を流すと，しばらく心臓が動いてくれるんですね．
その間に実験をするということになります．
　これは，ラットの心臓を前から見た所で．右側は
断面ですので，心臓を切って組織切片を標本にし
た，ヘマトキシリン＆エオジンの標本ですけど，こ
の 2つのイメージ，このイメージ上で，心臓の興奮
を観察していくという実験になります．
　生きた心臓を使うわけなんですけども，生体組
織っていうのは基本的には透明ですね．で，目に見
えないんですね．これをなんとか可視化しないと見
えないですので，染色をするということになるんで
すけども．しかも，生きたまま染色するということ
で，用いた染色の方法はこの 2つです．こちらもそ
んなに特殊なものではないですけど．1つは膜電位
感受性色素というもので，細胞膜の電位の変化に合
わせて蛍光を発するのと，もう 1つは細胞内カルシ
ウム濃度上昇に伴って蛍光を発する指示薬がありま
すので，この 2 つで心臓の電気的興奮，これを見
て，不整脈に繋がる現象かどうかっていうことを検
討しました．
　観察する機材としましてはこの 2つですね．先ほ
ども写真を出しましたけども，実体顕微鏡と共焦点
レーザー顕微鏡．前者はほぼ肉眼像ですね．虫眼鏡
のちょっといいものみたいな感じですね．後者はミ
クロですので，こちらは普通の，みなさんも顕微鏡
観察することがあると思いますけど，光学顕微鏡の
一種です．
　実際どんなふうに見えたか示します．これは，実
体顕微鏡で示したところですけども，光を当ててい
る染色された心臓ですね．ラットの心臓です．左は
前から見た所で，右は後ろから見た所．図中の RA
は右房，RV は右室で，LAが左房で左室ですね．
こういったイメージになります．
　心臓の興奮は，右房の洞結節から始まって，右
房，左房が興奮して，その後律動的に心室が，プル
キンエ線維を介して，心尖部から心筋部のほうに興
奮するというふうに言われていますが．いかかです
か，これ，そういう順序で興奮しています．わかり
ますか．前から見ると，右房から左房が興奮して，
最後心室のほうが，心尖部から興奮しています．こ
ういうふうにみることができ，可視化することがで
きるということですね．
　まず，心房性不整脈のほうから観察してみました．
この画像はちょっと傾いてますけど，ここに心室が
あって，両心房面を真裏から見て，ここが右房でこ
ちら左房で，この強く光っている所，これは，肺で
すね．それで，ここから肺静脈が出ているというこ
とになります．そして，ここに電極があって，ここ
から刺激をして，不整脈を起こすという実験です．
　まずは普通に興奮している所を見ていただきます
と，右房のほうから左房のほうに普通に光っていく
というのがわかります．これはいいんですけども．
じゃあ，不整脈を起こしてみましょうということ
で，ここに 2本刺激が立ってますけども，この期外
刺激で不整脈を起こしやすくする刺激を加えて，そ
の後，こういう波型，ノコギリ状の波になっていま
すけども，不整脈が起きています．ここの黄色く
囲った所がここの動画を示しています．で，もう，
すぐ起きていますね．くるくる回転しているのがわ
かるかと思いますけども．期外刺激に伴って，左房
右房両方巻き込んで，大きく旋回するリエントリー
性の不整脈が起きているのがわかります．ヒトで言
うと，おそらく心房粗動のような不整脈になると思
います．
　これで，不整脈がこういう経路で起こるんだとい
うことがわかりまして，一部のラットではさらに複
雑で，正確にサーキットが追えないんですけども， 
・・・リエントリーが起きている興奮が見られて，
これは人の心房細動と同じかなというところでした．
　こういうふうな可視化したデーターのもとに，さ
らに，私は病理学で組織解析が専門ですので，その
回っている経路と思われる所を詳しく解析して，な
ぜそこで不整脈を起こしやすくなっているのか，ま
あ，線維化とかそういったことを調べるんですけど
も．それを解析して，こういった論文を書くことが
できました．
　次は共焦点レーザー顕微鏡の方を少しお見せしま
す．こちらは細胞レベルの観察ですね．先ほどの実
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体顕微鏡のほうは，まだ肉眼的なイメージでしたけ
ども，こちらは組織画像です．普通に停まった心
臓，普通の心臓組織標本をレーザー顕微鏡で見ます
と，こういった形で見えますけども．さらに，それ
をそのまま，心室を開いた心臓で上からスキャニン
グして見ると，こういったようなイメージになりま
す．まあ，ほとんど同じですね．
　それで，心内膜面の表面を見ていますので，心室
の心内膜面にはプルキンエ細胞と一般心室筋が走っ
てますので，この網目状になっているのがプルキン
エ細胞，その後ろに少し薄く直線状に走っているの
が一般心室筋になります．このイメージ，これはま
あ，死んで動いていない心臓ですけども，この
ビューを生きている状態で観察するということで，
こちらがその画像になります．
　これが先ほどお示しした，カルシウム蛍光色素で
すね．細胞内のカルシウムが心拍毎に上がります
と，それに伴って心臓が収縮するんですけども，そ
の細胞内のカルシウムが上がった時におきた蛍光
を，捉えているんですね．これ，全体が光ってます
ね．この網目状のプルキンエ細胞も直線状に走る一
般心筋も，ほぼ同時に光っています．こういうの
を，カルシウムトランジェントと言って，これは正
常の現象です．
　例えばこれを灌流液を高カリウムな状態にしてあ
げると，高カリウム血症に類似した環境になりまし
て，こうすると非常におもしろいんですけども，最
初にプルキンエ細胞だけ光って，その次，少しイン
ターバルをおいて一般心室筋が光るという順序に
なって，ブロック現象というのが実験的に再現でき
て，それを目で見ることができたというようなこと
になります．こんな感じで観察できるということで
すね．
　最後にもう 1つ，これ，細胞内カルシウムの異常
放出っていうことで，先ほどの正常の一斉に光るカ
ルシウムトランジェント，パッパッと光ってます
ね．その後に，ここの辺りで，なにか渦を巻くよう
に個々の細胞内で，心筋 1つ 1つの中で，異常なカ
ルシウム濃度の上昇が起きている現象が捉えられて
います．こういうのをカルシウム波（Ca wave）と
言いますけども，これは，先ほど 3つ示しました機
序のうち，撃発活動，トリガードアクティビティに
関連する現象というふうに言われています．こう
いった現象も，ちゃんと目で見て観察することがで
きるということになります．
　こういった形で，いろいろ顕微鏡を使って，目で
見て，心臓の興奮を見て，不整脈を見るという，こ
ういったことをやっているんですけども．今後の目
標としては，不整脈発生のメカニズム，機序をなん
とか解明しようというところで，これからも私はこ
れを目標に研究ができたらいいなっていうふうに
思っております．
　以上なんですけども，最後に少し，これは全然研
究と関係ないですけども，Hearts Hands On 
Lecture ! って書いてますけども，私は病理解剖の
ほうも少し手伝わさせていただいて，病理解剖の患
者さんの心臓の標本をきれいに保存して，教育用に
みなさんに提示するようなことをやっております．
　心臓に関係のある科の医師でもいいですし，これ
まで看護師さんとかも見に来てくれましたけども，
あとは心エコーの技師さんとか，そういった方に，
レクチャーして，お見せすることができますので，
もしか，先生方の中で，心臓の形態・機能に興味が
ある方がおられましたら，こういうレクチャー，い
つでも開催することができます．学生の方は大学院
の講義で少しやるようにしてますんで，またその時
に来ていただければと思います．以上です．どうも
ありがとうございました．
○宮崎　はい，どうもありがとうございました．続
いては，フロアから何かご質問等ございませんで
しょうか．それでは私から．突然死の剖検例で，経
過からすると心臓死である可能性は結構高いだろう
と思います．心筋梗塞等の器質的な所見がなかった
場合は，不整脈による死亡というふうな診断をされ
るのですか．
○松山　そういうふうには，したくはないんですけ
ど，そういう考えに行ってしまいます．明快に示す
ものが無いと，そこで不整脈を起こしたんだろうと
いうような，推定ですね，そこは単なる推定でしか
ありません．
○宮崎　それでは，法医学の前任の佐藤教授はご存
じのように名物教授で，講義も試験もそれから法医
学実習もとても難しかったのでありますけれども，
先生が着任されてからの新しい方針はどんなふうに
なさったのでしょうか．
○松山　あまり急に易しく，するというふうには考
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えていないですけども，こういうレクチャーなども
みていただいて，とにかく楽しくみなさんに心臓と
いうのを見ていただければいいなというふうには
思っていまして．法医学の実習は佐藤先生は厳し
かったんですけども，今年の法医学の実習の再試験
成績が悪かった学生はこのレクチャーを受けさせま
した．受けさせたら，なんか非常におもしろかった
という，まあ，お世辞かどうか知らないですけど，
そういうふうに言ってましたので，そんな形で今後
もやっていけたらいいなと思ってます．
○宮崎　ありがとうございました．それではもう一
度みなさま拍手をお願いいたします．
○司会　ありがとうございました．それでは先生，
すいません，学長，先生，すいません．記念の楯の
ほうを進呈したいと思います．
